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Цель исследования – провести аналитический обзор современных источников научной литературы, посвященных воп
росам патогенеза миомы матки и факторов риска ее развития.
Материалы и методы. Проведен анализ 38 зарубежных и 22 отечественных источников по данной теме.
Результаты. На основании анализа последних научных данных в представленном обзоре описаны ключевые факто
ры, запускающие развитие миомы матки; изучены современные теории патогенеза этого заболевания. Несмотря на на
личие большого количества изученных патогенетических механизмов развития миомы матки, на данном этапе нет еди
ного мнения об этиологии и патогенезе этой опухоли, и многие вопросы остаются нерешенными до конца.
Заключение. Проведенный нами анализ свидетельствует о том, что миома матки является многофакторным заболе
ванием и может развиваться через различные патогенетические механизмы, что требует дальнейшего изучения.
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UTERINE FIBROIDS: MODERN ASPECTS OF ETIOLOGY AND PATHOGENESIS (LITERATURE REVIEW)
Objective – to conduct an analytical review of modern sources of scientific literature on the pathogenesis of uterine fibroids
and risk factors of its development.
Materials and methods. Conducted analysis of 38 foreign and 22 domestic sources on this topic.
Results. Based on the analysis of the latest scientific data, the review describes the key factors that trigger the development
of uterine fibroids; presented modern theories of pathogenesis of this disease. Despite of learning a large number of resear
ched pathogenetic mechanisms of uterine fibroids, at present there is no single clear opinion about the etiology and patho
genesis of this tumor, and many questions remain unresolved.
Conclusion. Our analysis shows that uterine myoma is a multifactorial disease and can develop through various pathogene
tic mechanisms, which requires further study.
KEY WORDS: uterine myoma; pathogenesis; risk factors; sex hormones; growth factors; 
proliferation; apoptosis; angiogenesis.
Миома матки (ММ) – одна из наиболее часто встречающихся доброкачественных опухолей женской репродуктивной системы с
высокой распространенностью во всем мире. В струк
туре гинекологической заболеваемости миома матки
занимает второе место после воспалительных заболе
ваний органов малого таза, а ее частота составляет
от 20 до 77 % [13]. По данным зарубежных авто
ров, средняя распространенность миомы матки сос
тавляет около 30 % [4].
Частота миомы варьируется в зависимости от воз
раста, наследственности, расовой принадлежности и,
возможно, индекса массы тела [5].
Некоторые специалисты приводят данные о том,
что примерно у 7080 % женщин пременопаузально
го возраста можно диагностировать наличие миомы
матки [1, 6]. Однако точные данные о частоте таких
опухолей получить невозможно с учетом большого
числа бессимптомных, а значит, недиагностирован
ных случаев [6, 7].
Несмотря на то, что это заболевание значитель
но чаще диагностируют у пациенток позднего репро
дуктивного и перименопаузального возраста, миому
матки обнаруживают у 3,37,8 % женщин моложе
30 лет [8].
Число оперированных по поводу миомы матки
женщин в различных стационарах варьирует от 41
до 74 % [1, 9]. Наличие этого заболевания до сих
пор во всем мире остается одним из ведущих пока
заний для гистерэктомии [10, 11]. В то же время, в
современной гинекологической практике в послед
нее десятилетие отмечается выраженная направлен
ность на проведение органосохраняющих и менее
травматичных оперативных вмешательств у пациен
ток с миомой матки [1215].
Миома матки также может быть фактором рис
ка снижения фертильности или даже бесплодия [16
18]. Вместе с тем, роль миомы матки в развитии бес
плодия до сих пор не определена, так как известны
многочисленные случаи беременности с благополуч
ным исходом при множественной миоме матки, да
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же больших размеров. Однако первичное бесплодие
у больных с миомой матки отмечается в 1824 % слу
чаев, вторичное – в 2556 % [19, 20].
Учитывая высокую распространённость этого за
болевания в популяции, изучение патогенетических
механизмов является одним из актуальных, но, к
сожалению, не полностью изученных вопросов в ги
некологии. На современном этапе существует боль
шое количество теорий патогенеза миомы матки, но
причины возникновения до сих пор являются пред
метом дискуссии.
Список экзогенных и эндогенных факторов эти
ологии и патогенеза миомы матки многообразен.
Многими специалистами признается теория об
индивидуальной наследственной предрасположеннос
ти к развитию этого заболевания, которая является
далеко не однозначной. Тем не менее, представле
ние о том, что опухоль возникает из миометрия в ре
зультате наследственных мутаций клеток, следует
считать устаревшим [21]. Теория о том, что миома
вырастает в результате экспансии клеткипредшес
твенницы с генетическим дефектом, была опровер
гнута ещё 18 лет тому назад [22].
Cha P.C. et al. в 2011 году провели генетический
анализ, который позволил выявить специфические
изменения кариотипа в ткани не всех миоматозных
узлов, а лишь 50 % [23]. При этом основной вопрос
исследования заключался в первичности хромосом
ных отклонений в ткани миомы. Было установлено,
что наиболее часто аберрации затрагивают хромосо
мы 6, 7, 12, 14 (изменения обнаружены в области
генов, ответственных за процессы деления, диффе
ренцировки и апоптоза – HMGA2, HMGA1, FH,
BHD, TSC2, MED12, PCOLCE, ORC5L, LHFPL3).
В другом исследовании было установлено, что все
указанные хромосомные аберрации возникают вто
рично, под влиянием многочисленных эпигенетичес
ких факторов [22].
Таким образом, вопрос о генетической предрас
положенности любой миомы матки уходит на второй
план. Этот фактор развития заболевания является
потенциально модифицируемым, то есть на рост ми
омы матки можно воздействовать патогенетически.
Некоторые авторы описывают патогенез миомы
матки с эпигенетических позиций – как процесс па
тологической регенерации [24]. Повреждение миомет
рия при инвазивных манипуляциях (при медицинских
абортах или вакуумаспирации, ВМС), воспалитель
ных заболеваниях, более ранний возраст первых ро
дов создают преморбидный фон. Поэтому является
важным минимизировать число абортов, своевремен
но выявлять воспалительные заболевания и адекват
но назначать терапию.
Представляется перспективным изучение роли
иммунных механизмов в патогенезе роста опухоли.
Иммунная система контролирует процессы регене
рации, дифференцировки и роста тканей. В орга
низме имеется контроль между двумя основными
процессами жизнедеятельности клеток: пролифера
цией и апоптозом. Рост миоматозных узлов склады
вается из динамического баланса между пролифера
цией и гибелью клеток. Таким образом, рост связан
как с избыточной пролиферацией, так и с низким ин
дексом апоптоза клеток [2426].
Эти процессы зависят от регуляции экспрессии
факторов роста и апоптоза. В патогенезе миомы мат
ки ключевую роль играют следующие факторы рос
та: стимуляторы неоангиогенеза – сосудистоэндо
телиальный фактор роста (VEGF), эпидермальный
фактор роста (EGF), фактор роста фибробластов, ан
гиогенин, трансформирующий фактор роста (TGFβ1),
тромбоцитарный фактор роста, инсулиноподобный
фактор роста 1, NO, интерлейкин8, и такие неспе
цифические факторы, как матриксные металлопроте
иназы (ММРs), которые играют роль в ремоделиро
вании тканей, ангиогенезе, пролиферации, миграции
и дифференциации клеток.
Ингибиторами неоангиогенеза являются раство
римые рецепторы VEGF (VEGFR), эндостатин, тром
боспондин, вазостатин, ангиостатин (фрагмент плаз
миногена). Принадлежащие к семейству bcl2 белки
контролируют этапы биологических реакций, при
водящих к апоптозу. Одновременно в миоматозных
тканях наблюдается также повышение экспрессии ан
тигена Ki67, который отвечает за клеточную про
лиферацию, по сравнению с нормальным миометри
ем [27, 28]. Таким образом, в росте миомы матки
процессы активной пролиферации и процессы кон
троля за ней идут постоянно. При доминировании
процессов пролиферации увеличиваются факторы рос
та, при доминировании механизмов контроля идет
рост факторов апоптоза. Но, учитывая, что миома
матки не имеет злокачественного потенциала, без фак
торов, стимулирующих рост сосудов, новообразова
ние подвергается естественной инволюции.
Возможность инволюции миоматозных узлов в
условиях ишемии имеет практическое подтверждение
такими методиками лечения миомы матки, как эм
болизация маточных артерий и фокальная ультраз
вуковая аблация. Эти методики лечения приводят к
нарушению питания миоматозного узла, а возника
ющая ишемия способствует его регрессии [27].
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Увеличение распространенности миомы матки у
девочек после менархе, увеличение ее размеров в пе
риод беременности, а также регрессия миоматозных
узлов в менопаузальный период свидетельствуют о
явной зависимости ее роста от уровня половых гор
монов. К тому же, все факторы роста, в свою очередь,
также регулируются половыми стероидами [26, 29].
В последние годы пересмотрена теория преиму
щественно эстрогенной зависимости роста миомы мат
ки. Доказательная база современных исследований
свидетельствует о том, что не только эстрогены, но
и прогестерон, а также рецепторы стероидных гор
монов, играют существенную роль в регуляции рос
та миомы матки [30].
Эстрогены и прогестерон оказывают своё действие
на тканимишени через специфические цитозольные
рецепторы и взимодополняют друг друга в процессе
роста зачатков миоматозных клеток. При исследо
вании миоматозных узлов были обнаружены различ
ные клеточные популяции со свойствами стволовых
клетокпредшественников, которые проявляют про
лиферативную активность в присутствии половых
гормонов, и количество рецепторов к эстрогенам и
прогестерону в тканях миомы намного выше, чем в
нормальном миометрии [30].
Эстрадиол стимулирует рост клеток миомы ли
бо напрямую, либо путем влияния на факторы рос
та, например, эпидермального фактора роста (EGF)
и инсулиноподобного фактора роста I (IGFI). Про
гестерон вызывает рост клеток миомы, на что указы
вает увеличение экспрессии маркеров пролиферации
во время лютеиновой фазы. Действие прогестерона
опосредовано через EGF и IGFI, а также рецепто
рами эстрадиола. Прогестерон также ингибирует апоп
тоз в культивируемых клетках лейомиомы и даже
может способствовать росту миомы [31, 32]. Таким
образом, подавляя действие стероидных гормонов и,
в первую очередь, прогестерона, можно создать ус
ловия для естественной инволюции миомы. Знание
этих механизмов позволило разработать новые прин
ципы медикаментозной терапии миомы матки с ис
пользованием селективных модуляторов прогестеро
новых рецепторов [33, 34].
Морфологическому изучению лейомиомы посвя
щено большое количество исследований. Общеприз
нанно, что миома матки является моноклональной опу
холью, то есть образуется из одной клеткипредшес
твенницы. Формирование системы гладких мышечных
клеток (ГМК) мезодермального происхождения в те
чение внутриутробного периода происходит до 30 не
дель гестации. Низкодифференцированные клетки,
которые затем пролиферируют и преобразуются в ГМК
матки, в течение периода внутриутробного развития
могут подвергаться воздействию различных факторов,
поступающих из организма матери (половых гормо
нов, факторов роста), а также факторов окружающей
среды. В итоге эти же клетки, подвергшиеся воздейс
твию внешних факторов, становятся предшественни
ками миомы матки. Клеткипредшественники сохра
няются в миометрии и активизируются после менар
хе. В дальнейшем их рост продолжается под действи
ем как эстрогенов, так и прогестерона [29].
Основу миоматозных узлов составляют пучки ГМК,
расположенные хаотично, ограниченные сосудисто
соединительнотканной капсулой. Внутренняя часть
капсулы узла состоит из прослойки соединительной
ткани, содержащей скопления клеток, которые рас
положены вокруг так называемых зон роста – тон
костенных сосудов. Выделены два основных гистоло
гических признака: пролиферация гладкомышечных
клеток и синтез коллагеновой матрицы [35, 36].
Несомненно, что размеры и рост миомы зависят
как от пролиферации клеток гладкой мускулатуры,
так и от выработки и накопления внеклеточного мат
рикса. Жизненный цикл развития миоматозного уз
ла можно условно разделить на следующие стадии.
Первая фаза – пролиферативная: включает в себя
синтез внеклеточного матрикса, который по интен
сивности превосходит скорость ангиогенеза. Вторая
фаза – избыточное количество трансформированных
миоцитов приводит к редукции кровотока – возни
кает интерстициальная ишемия. Третья фаза – прог
рессирует клеточная дистрофия миоцитов. Это под
тверждает то, что миома – доброкачественная опухоль,
не имеющая злокачественного потенциала, и без вли
яния факторов роста, ангиогенеза, а также гормонов
претерпевает обратное развитие [37].
Таким образом, исследования, посвященные па
тогенезу этого заболевания, выявили ряд факторов
роста, ангиогенеза и рецепторов, влияющих на про
лиферацию и миграцию эндотелиоцитов, пролифера
цию гладкомышечных клеток, апоптоз, продукцию
межклеточного вещества, играющих главную роль в
процессе развития этой опухоли.
В зависимости от строения выделяют два клини
коморфологических варианта миомы матки – прос
тую и пролиферирующую [1]. Простая миома матки
характеризуется преобладанием соединительноткан
ных элементов, морфологической трансформацией
миоцитов и снижением кровотока в миометрии, и яв
ляется медленно растущей и неактивной опухолью.
В ней снижена митотическая активность. Пролифе
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рирующая миома матки – это активная, быстро рас
тущая опухоль, с высокой митотической активностью
и пролиферативным потенциалом, часто сопровож
дается гиперпластическими процессами эндометрия,
доброкачественными и злокачественными опухоля
ми яичников [20, 38].
Большинство авторов считают, что выделение
двух форм миомы матки по особенностям гистоге
неза имеет большое практическое значение, особен
но при выборе врачебной тактики [39, 40].
Морфогенез и дальнейший рост лейомиомы про
ходит следующие стадии развития: 1) образование ак
тивной зоны роста в миометрии; 2) сформированные
зоны располагаются вблизи микрососудов и харак
теризуются высоким уровнем обмена и сосудистой
проницаемостью, что благоприятствует развитию опу
холи; 3) рост узла без признаков дифференциров
ки (микроскопически определяемый узел); 4) рост
опухоли с дальнейшей дифференцировкой (макрос
копически определяемый узел) [41].
Активная фаза роста опухоли на первых стади
ях развивается за счёт физиологического колебания
концентрации гормонов во время менструального
цикла. В дальнейшем образовавшиеся группы кле
ток активизируют аутокриннопаракринные механиз
мы, индуцированные факторами роста, формируют
ся локальные автономные механизмы поддержания
роста (локальная продукция эстрогенов из андроге
нов и образование соединительной ткани), и значение
физиологических концентраций половых гормонов
для дальнейшего роста миоматозного узла переста
ет быть основным [42].
Также необходимо отметить важную роль эндок
риннообменных нарушений в развитии миомы матки
и доброкачественных гиперпластических поражений
эндо и миометрия. Многие исследователи отмечают
влияние различных форм этих нарушений: инсули
норезистентность, гиперинсулинемия, нарушение то
лерантности к глюкозе, нарушения липидного спек
тра крови, избыточная масса тела, ожирение, сахарный
диабет [43]. Имея общность патогенетических звеньев,
перечисленные патологические состояния запускают
цепочку реакций, приводящих к развитию гиперплас
тических заболеваний матки. Ожирение является зна
чительным потенцирующим эндокринным фактором
заболеваний матки. В различных исследованиях бы
ло показано, что индекс массы тела у женщин с ми
омой матки выше в 2570 % случаев [4345].
У женщин с ожирением происходит увеличение
внегонадного синтеза эстрогенов в жировой ткани.
Особое значение приобретает феномен увеличения при
ожирении биотрансформации андростендиона в эст
рон. Таким образом, увеличение массы тела стано
вится фактором риска за счет развития относитель
ной гиперэстрогении.
В патогенезе эндокриннообменных нарушений
играют роль целый ряд факторов, количество кото
рых увеличивается. С недавнего времени, наряду с
понятием инсулинорезистентности, было выдвинуто
предположение о существовании селективной лепти
норезистентности [46].
В некоторых исследованиях было показано, что
в качестве инициирующего фактора развития мио
мы может являться артериальная гипертензия. Ар
териальная гипертензия увеличивает риск развития
миомы матки путем аналогичного механизма, кото
рый описывается при атеросклерозе (пролиферация
ГМК сосудистой стенки). Гемодинамический стресс,
вызванный артериальной гипертензией, вызывает по
ражения сосудистого эндотелия с последующей дис
функцией, в результате повышается сосудистая про
ницаемость, происходит миграция мышечных клеток
и формирование атероматических пятен [47].
Подобный механизм наблюдается при формирова
нии миомы матки, когда повреждаются клетки мио
метрия, нарушается васкуляризация. Атероматические
пятна и миоматозные узлы имеют сходные характе
ристики, среди которых моноклональное происхож
дение, клетки миометрия накапливают липиды таким
же образом, как и атеросклеротические клетки, с об
щей тенденцией к фиброзу и кальцификации. Эти
данные свидетельствуют о взаимосвязи между уров
нем AГ и риском развития опухоли [46].
Также одним из звеньев патогенеза миомы мат
ки считают повышенный уровень ИФР1 и гиперин
сулинемию. В норме около 97 % половых стероидов
связаны в комплексе с глобулином, связывающим по
ловые гормоны (ГСПГ) [48]. При гиперинсулинемии,
являющейся результатом инсулинорезистентности, в
печени снижается синтез ГСПГ, а также белков, свя
зывающих инсулиноподобные факторы роста [49].
В результате этого увеличиваются фракции андро
генов, в частности тестостерона, инсулиноподобного
фактора роста. ИФР1 обладает митотической актив
ностью, являются мощным митогеном как для фиб
робластов, так и гладкомышечных клеток.
Совокупность нарушений липидного обмена у жен
щин, повышенный уровень холестерина, триглицери
дов, повышенный уровень глюкозы и инсулина, сви
детельствующий о наличии инсулинорезистентности,
яляются одним из дополнительных медиаторов опу
холевого роста [45, 50, 51].
Таким образом, проблема изучения патогенеза ми
омы матки и факторов риска её развития в настоящее
время продолжает оставаться окончательно непонят
ной, а потому актуальной. Проведенный нами анализ
зарубежных и отечественных источников литературы
свидетельствует, что миома матки является полиэтио
логичным заболеванием и может развиваться через
различные патогенетические механизмы. Несмотря на
наличие большого количества теорий патогенеза мио
мы матки, постоянно появляются новые и ранее неиз
вестные данные. В то же время, ключевые положения
генеза этого заболевания до настоящего времени оста
ются дискутабельными и до конца не изученными.
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